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論 文 内 容 の 要 旨 
【目的】突発性難聴やメニエール病など内耳の血流障害の関与が示唆されている疾患は種々存在するが、内耳
の血流調節機構についてはいまだ不明な点が多い。血管条の血管の血流は、らせん靱帯の血管の血流に比べて
遅いため血管条の血流維持には血栓形成抑制が重要であると考えられる。本研究では凝固調節因子である
tissue factor (TF) およびtissue factor pathway inhibitor (TFPI) の血管条における正常内耳での局在と
lipopolysaccharide (LPS) 負荷によるそれらの発現の変化について検討した。 
【方法】実験動物として Wistar系ラットを使用した。側頭骨の凍結切片を作成し、抗 TF抗体および抗 TFPI
抗体を用いて免疫染色を行い、正常内耳でのTFおよびTFPIの局在を観察した。またLPS負荷として、正円窓
膜上にLPS 0.2mg/mlを留置し、2時間、5時間、12時間、1日、3日、7日後に同様に染色し、TFおよびTFPI
の経時的変化を観察した。 
【結果】TFは正常内耳およびコントロール群では血管条に明らかな発現は認めなかったが、LPSを負荷するこ
とにより発現を認めた。TFの発現はLPSの負荷によりup-regulationされたが、3日後からはやや減少傾向を
示した。しかし7日後においてもコントロール群と比べ有意に発現を認めた。TFPIは正常内耳およびコントロ
ール群では血管条のほぼすべての血管内腔面に発現を認めたが、LPSを負荷することにより発現は減少傾向を
示した。 
【結語】血管条にはTFなどの血栓形成を促進する因子とTFPIなどの抑制する因子の両者が存在し、これらの
因子が複雑に機能することにより血管条の血流が調節されている可能性が考えられた。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の要 旨 
突発性難聴やメニエール病など内耳の血流障害の関与が示唆されている疾患は種々存在するが、内耳の血流
調節機構についてはいまだ不明な点が多い。血管条の血管の血流は、らせん靱帯の血管の血流に比べて遅いた
め血管条の血流維持には血栓形成抑制が重要であると考えられる。本研究では凝固調節因子である tissue 
factor (TF) および tissue factor pathway inhibitor (TFPI) の血管条における正常内耳での局在と
lipopolysaccharide (LPS) 負荷によるそれらの発現の変化について検討した。 
実験動物としてWistar系ラットを使用した。側頭骨の凍結切片を作成し、抗TF抗体および抗TFPI抗体を用
いて免疫染色を行い、正常内耳でのTFおよびTFPIの局在を観察した。またLPS負荷として、正円窓膜上にLPS 
0.2mg/mlを留置し、2時間、5時間、12時間、1日、3日、7日後に同様に染色し、TFおよびTFPIの経時的変
化を観察した。 
TFは正常内耳およびコントロール群では血管条に明らかな発現は認めなかったが、LPSを負荷することによ
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り発現を認めた。TFの発現はLPSの負荷によりup-regulationされたが、3日後からはやや減少傾向を示した。
しかし７日後においてもコントロール群と比べ有意に発現を認めた。TFPIは正常内耳およびコントロール群で
は血管条のほぼすべての血管内腔面に発現を認めたが、LPSを負荷することにより発現は減少傾向を示した。 
血管条にはTFなどの血栓形成を促進する因子とTFPIなどの抑制する因子の両者が存在し、これらの因子が
複雑に機能することにより血管条の血流が調節されている可能性が考えられた。 
以上の研究は、蝸牛血管条における凝固調節因子の存在と血流障害時のそれらの経時的変化についた明らかに
したものであり、今後の内耳血流障害の臨床および研究の発展に大きく寄与するものと考えられる。したがっ
て、著者は博士（医学）の学位を授与するに値するものと判断された。 
